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 真核生物の細胞内には小胞体、ゴルジ体、リソソームなど脂質二重膜で覆われたオルガネ
ラが存在し、小胞輸送を介して情報交換を行っている。また、細胞内輸送小胞の目的膜への
結合・融合においてシンタキシン (syntaxin) を含む、タンパク質の複合体が必要とされる。メ
ラニンは表皮色素細胞内のメラノソームというオルガネラの中で合成され、細胞膜へと輸送さ
れた後、表皮細胞に受け渡されることで、紫外線からの生体防御に貢献する。しかし、現在に
至っても、その輸送・分泌制御の分子機構は殆ど未知のままである。近年、メラニンの細胞膜
までの輸送にSlp2-aというタンパク質が関与しているらしいことが明らかになった。私は
Slp2-aのsyntaxin複合体と相互作用をする可能性のある配列に着目し、メラニンの分泌過程
においてもある種のsyntaxinが関与していると考え、Slp2-a と関与するsyntaxinファミリー分
子の同定を試み、Slp2-a－syntaxin相互作用がメラニンの輸送・分泌にどのような役割を担う
のかを検討することにした。表皮色素細胞のモデルであるB16 細胞からメラニンの合成能の
異なる 2種類のクローンをクローニングにより調製し、その中のメラニンの合成能の高い細胞
株におけるsyntaxinファミリーの発現をウェスタンブロッティング法とRT-PCRで確認した。この
中で、他のメラノーマに発現し、B16 に発現していないsyntaxin2,3 に着目し、syntaxin2,3 強制
発現B16細胞におけるメラニン分泌量測定を行った。その結果、syntaxin2 では変化が見られ
なかったが、syntaxin3 においてメラニン分泌量の劇的な減少が見られた。免疫染色による局
在解析では、syntaxin3 とSlp2-aが一部のメラノソームとの共局在が確認されたが、syntaxin3
とSlp2-aの共局在は確認できなかった。しかし、共免疫沈降法によるSlp2-a-syntaxin相互作
用の検討では、syntaxin2,3においてSlp2-aと共沈降することが確認できた。以上の結果より、
syntaxin2,3 とSlp2-aは相互作用する可能性があり、特にsyntaxin3 とSlp2-aとの相互作用が
B16におけるメラニン輸送・分泌に重要な役割を荷うことが示唆された。 
